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细胞 色素 P450 介 导 的 昆虫 抗 药性 的 分 子 机 制 
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摘要 : 细胞 色素 P450( 简称 P450) 对 杀 虫 剂 的 代谢 作用 直接 影响 到 昆虫 对 杀 虫 剂 的 耐 受 性 和 杀 虫 剂 对 昆虫 的 选择 
性 ,由 P450 介 导 的 杀 虫 剂 代谢 解毒 作用 的 增强 是 昆虫 产生 抗 药性 的 常见 而 重要 的 机 制 。P450 4p Sr 89 AS Ba 
抗 性 具有 普遍 性 交互 抗 性 与 进化 可 塑性 的 特点 ,涉及 PASO 基因 重复 与 基因 扩 增 基因 转录 上 调 以 及 结构 基因 的 
变异 等 多 样 化 的 分 子 机 制 ,并 且 多 重 机 制 的 共同 作用 可 以 导致 高 水 平 抗 药 性 。 这 些 研 究 发 现 说 明 ,无 论 是 昆虫 搞 
药性 机 制 的 研究 ,还 是 抗 药性 监测 与 治理 都 要 有 动态 的 .因地制宜 的 理念 。 
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Zoology, Chinese Academy of Sciences, Beijing 100101, China) 

Abstract; Although cytochrome P450s have been well known to play crucial roles in insecticide 
resistance in insects, the mechanisms of P450-based metabolic resistance have not been fully 
characterized at the molecular level. Thanks to the development of genomics and biochemical 
techniques, rapid advances in the studies on the mechanisms of P450-mediated insecticide resistance 
have been achieved in recent years. This review attempts to summarize the current understandings in 
this field. PA50-mediated resistance is a very common mechanism for almost all types of insecticides, 
and a single P450 enzyme may confer cross-resistance to different classes of pesticides. Variable genetic 
basis of resistance has been documented between populations resistant to the same insecticide due to 
multiple P450 options for evolving resistance. P450-mediated resistance may be due to either increased 
enzyme production ( via enhanced transcription and/or gene duplication and amplification) , or a 
change in structural gene itself that may alter the catalytic properties of the enzyme ( caused by point 
mutations) , or gene recombination of two closely linked genes that creates a chimeric enzyme with a 
novel ability. Constitutive transcriptional overexpression of resistance-associated P450 can be caused by 
cis- or/and trans-acting factors that have not been well understood. These findings suggest that 
mechanisms underlying P450-mediated insecticide resistance are diverse and complicated, and 
resistance monitoring and management should be customized for specific populations in a dynamic 
context. 
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细胞 色素 P450( 简称 P450) 是 广泛 存在 于 几乎 CO 结合 后 在 450 nm 有 特征 吸收 峰 (Omura and 
所 有 生物 体 中 的 一 类 古老 的 蛋白 超 家 族 。 该 类 蛋白 Sato, 1962, 1964) , P450 因 其 种 类 多 样 性 和 生物 
于 1958 年 首次 发 现 ( Klingenberg, 1958) ,其 生物 化 ”学 重要 性 ,50 多 年 来 一 直 得 到 了 广泛 的 关注 ,取得 
学 本 质 于 1962 年 得 到 初步 解析 (Omura and Sato, 的 研究 发 现 被 广泛 应 用 于 药物 开发 ,疾病 治疗 、 化 学 
1962) ,为 含 血 红 素 的 金属 硫 醇 盐 蛋白 ,其 还 原 态 与 ”合成 和 环境 保护 等 领域 。 
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昆虫 P450 以 多 种 不 同 的 类 型 共存 于 同一 生物 
体 中 ,不 同 昆 虫 P450 基因 的 数量 存在 差异 ,已 知 基 
因 组 的 昆虫 中 P450 基因 的 数量 介 于 36 ~ 170 种 之 
间 (Feyereisen ，2012 ) 。 昆 虫 P450 兼 具 氧化 酶 和 单 
加 氧 酶 的 功能 ,不 仅 参与 了 许多 内 源 性 生理 物质 的 
合成 或 分 解 ,还 催化 结构 各 异 的 外 源 性 物质 (包括 
植物 有 毒物 质 ` 杀 虫 剂 和 环境 污染 物 ) 的 代谢 ,在 昆 
虫 的 生长 发 育 和 对 环境 的 适应 性 方面 起 着 非常 重要 
的 作用 (Feyereisen ,2012) 。 在 分 子 水 平 上 ,已 证 明 
至 少 6 种 P450 (CYP302A1， CYP306A1 ， 
CYP307A1, CYP314A1, CYP315Al 和 CYP18Al) 
参与 了 果 蝇 蚁 皮 激 素 代谢 , 直 翅 类 昆虫 的 CYP15Al 
FIA HJ CYP15C1 在 保 幼 激素 的 合成 过 程 中 起 重 
要 作用 (Tga and Kataoka, 2012) 。 此 外 ,还 发 现 果 蝇 
CYP4GI 参与 了 表皮 烃 类 物质 的 生物 合成 (Qiu et 
al., 2012 ) ,而 CYP6A20 可 通过 调控 果 晶 对 信息 素 
的 敏感 性 来 调节 其 挑 峡 行为 (Wang et al., 2008 ) 。 
大 量 事实 表明 ,P450 对 植物 次 生性 有 毒物 质 的 代谢 
解毒 能 力 决定 了 昆虫 的 寄主 范围 (Schuler, 2011 ) ; 
其 对 杀 虫 剂 的 代谢 (解毒 或 活化 ) 关 系 到 昆虫 对 杀 
虫 剂 的 耐 受 性 和 杀 虫 剂 对 昆虫 的 选择 性 ，P450 介 
导 的 杀 虫 剂 代谢 解毒 作用 的 增强 是 昆虫 产生 抗 药性 
的 稼 见 而 重要 的 机 制 〈(Feyereisen，2012 ) 。 

P450 在 昆虫 抗 药 性 中 的 作用 已 被 广泛 认 知 ,但 
由 于 P450 的 种 类 多 样 性 、 众 化 机 制 复杂 性 以 及 研究 
技术 的 难度 等 条 件 的 限制 ,在 分 子 水 平 上 揭示 P450 
介 导 的 昆虫 抗 药性 的 机 制 在 近 10 来 才 逐 渐 有 较 快 
速 的 发 展 。 本 文 从 P450 介 导 抗 药性 的 普遍 性 .交互 
抗 性 、 进 化 可 塑性 及 相关 分 子 机 制 4 方面 归纳 介绍 
这 一 主题 的 重要 研究 进展 。 








































































































1 P450 介 导 抗 药性 的 普遍 性 


杀 虫 剂 对 于 昆虫 来 说 是 外 源 性 化 合 物 ,进入 昆 
虫 体内 大 多 数 由 昆虫 体内 的 解毒 酶 来 催化 降解 。 
P450 单 加 氧 酶 作为 工 相 解毒 酶 ,具有 代谢 许多 结构 
不 同 的 杀 虫 剂 的 能 力 , 由 P450 介 导 的 对 杀 虫 剂 代谢 
中毒 增强 这 类 代谢 抗 性 机 制 在 昆虫 对 各 种 类 型 的 杀 
虫 剂 抗 性 中 都 普遍 存在 。 

通过 对 20 个 不 同 地 理 来 源 的 有 机 氯 类 杀 虫 剂 
DDT 中 等 抗 性 的 果 晶 Drosophila melanogaster 田间 
种 群 的 研究 发 现 , DDT 抗 性 与 Cyp6gl 的 过 量 表达 
相关 联 ( Daborn et al., 2002) ,随后 的 代谢 实验 证 明 
CYP6G1 能 在 无 氧 环境 下 催化 DDT 的 脱毛 反应 , 生 






































成 毒性 更 低 的 DDD (JouBen et al., 2008), 冈比亚 
按 蚊 Anopheles gambiae 对 DDT 的 抗 性 与 CYP62Z1 的 
上 调 表 达 相 关 , 原 核 表 达 的 CYP6Z1 具有 代谢 DDT 
的 活性 (Chiu et al., 2008), EWE (diazinon) 抗 
性 家 量 Musca domestica 品系 表现 出 CYP641 的 过 量 
表达 (Carino et a/.，1992 ) ， 生 化 实验 表明 CYP6Al 
具有 对 二 嗪 砍 的 高 水 平 酶 催化 转换 率 ( Sabourault et 
al., 2001) 。 脑 部 特异 性 过 量 表达 CYP6BQ9 是 赤 拟 
谷 盗 Tribolium castaneum ( QTC279 品系 ) XIR US 
酯 高 水 平 抗 性 的 原因 ,该 基因 在 抗 性 中 的 作用 得 到 
了 药物 代谢 实验 和 转基因 果 蝇 实验 的 验证 (Zhu et 
al., 2010) , CYP337B3 可 以 羟基 化 氰 成 菊 酯 ,该 基 
的 存在 导致 棉铃 虫 Helicoverpa armigera 幼虫 
(TWB 品系 ) 对 氰 戊 菊 酯 的 抗 性 。CYP6BQ23 AE 
TE H E E A B 2S AS don] po TE H3 jh SK 46 Be A 
Meligethes aeneus 的 幼虫 和 成 虫 中 都 过 量 表达 , 重组 
表达 的 CYP6BQ23 d 3I HE XF ISUSCAS Pi fU SSUPC CAS 
酯 的 羟基 化 催化 活性 (Zimmer et al., 2014) d K 
38, Nilaparvata lugens CYP6AY1 的 上 调 表达 使 其 对 新 
因 碱 类 ( 吡虫啉) 产生 抗 性 ,这 一 结论 得 到 了 离 体 代 
TERI RNAi 实验 的 支持 (Ding et al., 2013). 而 烟 粉 
Ml, Bemisia tabaci CYP6CM1 可 以 催化 吡虫啉 的 羟基 
化 ,其 过 量 表达 可 导致 烟 粉 乱 对 吡虫啉 的 抗 性 
( Karunker et al., 2008, 2009; Jones et al., 2011), 
p I Hal 35 78] 25 mU AIR TC PE RIERA Cyp12a4 
上 调 表达 , 利用 GALA/UAS 基因 表达 系统 驱动 
CYP12a4 的 表达 导致 了 果 蝇 对 恒 螨 脲 的 抗 性 
( Bogwitz et al., 2005) , MA} Hl CYP6CM1 具有 解毒 
吡 蚜 酮 (拒食 剂 ) 的 活性 ,其 过 量 表达 导致 了 其 对 吡 
是 病 的 抗 性 ( Nauen et al., 2013) 。 此 外 ,温室 白粉 
S Trialeurodes vaporariorum XJ tk Vj BE AY tt TE 5 
CYP4G61 ( Karatolos et al, 2012) RR K ml 
Laodelphax striatellus Xt WE V Hel AY Ht PE CYP6CWI 
的 过 量 表 达 相 关 (Zhang et al., 2012) ,但 尚 没有 得 
到 进一步 验证 。 
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2 P450 介 导 交互 抗 药性 


相对 于 内 源 性 化 合 物 代谢 的 P450， 催 化 外 源 
性 化 合 物 代谢 的 PASO 往往 具有 较 广 谱 的 底 物 , 极 有 
可 能 同时 具有 对 不 同类 型 或 作用 机 制 的 杀 虫 剂 的 代 
谢 解毒 作用 ,因此 赋予 昆虫 产生 交互 抗 药性 的 能 力 。 
冈比亚 按 蚊 的 CYP6M2 具有 代谢 DDT 和 拟 除虫菊 
酯 的 活性 , 因此 其 过 量 表达 导致 该 虫 对 有 机 氧 类 和 
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拟 除 虫 葡 酯 类 杀 虫 剂 的 交互 抗 药性 (Stevenson 
et al., 2011; Mitchell et al., 2012), Ri CYP6GI 
在 无 氧 环境 下 可 以 还 原 降 解 DDT 为 毒性 更 低 的 
DDD, 在 有 氧 条 件 下 可 以 催化 吡虫啉 的 产 基 化 形成 
毒性 较 低 的 4' -羟基 化 吡虫啉 代谢 产物 (JouBen et 
al., 2008) ,因此 CYP6G1 过 量 表 达 的 DDT 抗 性 品 
系 也 表现 出 对 吡虫啉 的 抗 性 ( Daborn et al., 2002) 。 
烟 粉 下 CYPOCM 具有 对 新 烟 碱 类 的 吡虫啉 和 吡啶 类 
的 吡 蚜 酮 的 养 基 化 活性 ,其 过 量 表达 导致 了 烟 粉 融 对 
该 两 类 杀 虫 剂 的 交互 抗 性 (Karunker et al., 2009; 
Nauen et al., 2012) 。 产 生 交 巨 抗 性 的 遗传 变异 ,在 杀 
虫 剂 的 选择 压 下 对 昆虫 来 说 是 有 利 的 ,但 无 疑 限 制 了 
可 用 杀 虫 剂 的 种 类 增加 了 害虫 防治 的 困难 。 






























































3 P450 介 导 抗 药性 的 进化 可 塑性 


同一 昆虫 包含 多 个 P450 ,形成 该 昆虫 的 P450 
库 , 不 同 P450 成 员 的 底 物 特异 性 不 同 ,它们 之 间 的 
底 物 可 能 不 同 也 可 能 重 县 ,以 满足 正常 的 生长 发 育 
与 适应 不 断 变化 的 环境 的 需要 。 昆 虫 P450 库 中 可 
能 存在 不 止 一 个 对 某 一 特定 杀 虫 剂 具有 代谢 解毒 作 
用 的 P450 ,这 些 P450 中 的 任何 一 个 都 有 可 能 被 选 
择 用 于 应 对 杀 虫 剂 的 选择 压力 ,其 结果 可 以 是 :不 同 
的 昆虫 种 群 ,虽然 对 相同 杀 虫 剂 表现 抗 性 ,但 其 中 起 
主要 作用 的 P450 有 所 不 同 , 抗 药性 涉及 的 P450 可 
能 不 止 一 种 ,也 即 细胞 色素 P450 介 导 的 抗 药性 表现 
出 进化 可 塑性 (evolutionary plasticity) 。P450 介 导 
抗 药 性 的 进化 可 塑性 假说 于 2004 年 首次 提出 (Scott 
and Kasai, 2004) ,已 得 到 越 来 越 多 的 事例 的 支持 。 

AMEX DDT 的 抗 性 在 20 个 中 等 抗 性 的 田间 种 
群 中 与 Cyp6gl 的 过 量 表 达 相 关 (Dabor et al., 
2002) , 而 在 实验 室 汰 选 的 高 抗 性 91-R 品系 和 采集 





























性 等 位 基因 (CYP6D1lvl ) (Qiu et al., 2007; Wang et 
al., 2012) , 但 在 抗 性 品系 中 普遍 过 量 表达 的 是 另 
一 种 P450 基因 CYP6G4 (Gao et al., 2012) , #3 Km 
对 吡虫啉 的 抗 性 在 源 于 泰国 的 NL9 品系 中 与 
CYP6ER1 相关 ( Bass et al., 2011) ,而 在 从 安徽 安庆 
采集 的 、 经 实验 室 汰 选 的 Res im APG CYPOAYI 过 
量 表 达 相 关 (Ding et al., 2013), 

越 来 越 多 的 研究 实例 显示 ,昆虫 抗 药性 涉及 的 
解毒 酶 基因 可 能 都 不 止 1 个 。 例 如 ,棉铃 虫 YGF ft 
性 品系 对 拟 除虫菊 酯 类 杀 虫 剂 的 抗 性 与 CYP9A12 
和 CYP9A14 的 共同 过 量 表达 相关 ( Yang et al., 
2006) , 且 该 两 个 P450 都 具有 代谢 顺 式 氰 成 菊 酯 的 
活性 ( Yang et al., 2008 ) 。 我 国 多 个 拟 除 虫 菊 酯 搞 
性 家 蝇 种 群 都 表现 出 多 个 P450 的 过 量 表达 ( Gao et 
al., 2012) 。 烟 粉 乱 对 吡虫啉 的 抗 性 除 与 CYPOCM1 
过 量 表达 相关 外 ,最 近 的 研究 发 现 还 与 CYP4C64 有 
关 (Yang et al., 2013) 。 近 期 在 转录 组 水 平 比较 分 
析 发 现 ,对 不 同 药剂 的 昆虫 抗 性 品系 均 有 多 个 P450 
基因 过 量 表达 , 例如 灰 飞 乱 对 省 握 菊 酯 抗 性 与 多 个 
P450 的 过 量 表 达 相 关 (Xu et al., 2013 ) 。 






































4 P450 介 导 抗 药性 的 分 子 机 制 





P450 介 导 的 杀 虫 剂 代 谢 解 毒 活性 增加 可 以 使 
昆虫 产生 对 杀 忠 剂 的 抗 性 。 增 强 的 杀 虫 剂 代谢 解毒 
作用 可 能 是 因为 酶 量 的 增加 ,也 可 能 是 由 于 酶 结构 
的 变化 引起 的 酶 解毒 活性 的 增强 。 最 近 的 研究 还 发 
现 , 昆 虫 抗 药性 也 可 能 是 因为 具有 新 活性 的 P450 的 
存在 。 

4.1 酶 表达 量 的 增加 

抗 性 相关 的 PASO 的 酶 量 增加 已 发 现 有 两 种 机 

制 :一 是 基因 组 层面 上 的 基因 拷贝 数 的 增加 ,是 基因 









































于 田间 的 Wisconsin 品系 CYP6A2 在 代谢 抗 性 中 发 
挥 作 用 (Wan et al., 2014)。 棉 铃 虫 对 拟 除虫菊 酯 类 
杀 虫 剂 的 抗 性 在 澳大利亚 TWB 品系 中 与 
CYP337B3 相关 (JouBen et al., 2012) , 而 在 中 
HDFR 品系 和 YGF 品系 中 分 别 与 CYP6B7 ( Zhang et 
al., 2010; Tang et al., 2012) fll CYP9A 家 族 成 员 上 
调 表达 相关 ( Yang et al., 2008), Fie CYP6D1 的 
过 量 表达 在 美国 LPR 品系 、NG98 品系 对 氧 菊 酯 的 
抗 性 中 起 作用 ,但 在 美国 ALHF 品系 、 日 本 YPER mh 
系 对 拟 除 虫 菊 酯 类 抗 性 中 的 作用 不 大 (Scott and 
Kasai, 2004) 。 虽 然 在 我 国 的 家 蝇 溴 氰 菊 酯 抗 性 种 
群 中 也 存在 与 美国 LPR 品系 相同 的 CYP6D1 的 抗 




































































重复 或 基因 扩 增 事件 的 结果 ; 二 是 基因 转录 层面 上 
的 基因 上 调 表达 , 受 顺 式 (cis-) 或 反 式 (trans-) 因子 、 
或 顺 式 与 反 式 因子 的 共同 调控 。 从 现 有 的 研究 资料 
来 看 ,第 二 种 机 制 更 为 普遍 。 

抗 性 相关 的 P450 基因 重复 目前 仅 有 少数 几 个 
报道 事例 :1) 有 具有 拟 除 虫 薄 酯 抗 性 的 致 倦 库 蚊 Culex 
quinquefasciatus 的 基因 组 中 检测 到 两 个 CYP9MIO 
基因 ,序列 比 对 结果 表明 它们 的 转录 局 始 上 游 1.1 
kb 和 全 转录 区 的 序列 完全 相同 (Itokawa et al., 
2010);2) 在 DDT 抗 性 果 蝇 中 鉴定 出 4 个 存在 
Cyp6g1 基因 重复 的 抗 性 等 位 基因 (Schmidt et al., 
2010), P450 基因 扩 增 现象 也 不 多 见 , 在 桃 蚜 新 烟 
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碱 类 杀 虫 剂 抗 性 品系 (clone 5191A ) 中 发 现 
CYPOCY3 基因 扩 增 ,其 基因 组 中 CYP6CY3 基因 的 
拷贝 数 是 敏感 品系 (clone 4106A) fij 9 fi ( Puinean et 
al., 2010) , 

抗 性 相关 P450 普遍 表现 为 在 抗 性 品系 中 组 成 
性 上 调 表达 。 果 晶 DDT 抗 性 相关 的 Cyp6g1 的 上 调 
表达 受 其 5 非 翻 译 区 的 反 转 录 转 座 子 
( retrotransposon ) Accord 插入 的 调控 ,该 转 座 元 件 起 
着 组 织 特异 性 增强 子 的 作用 ,使 Cyp6g1 在 果 晶 的 中 
肠 和 脂肪 体 等 组 织 中 特异 性 过 量 表达 ( Chung et al.， 
2007). 在 家 蝇 染 色 体 5 的 CYP641 基因 的 上 游 调 
控 区 没有 发 现 抗 性 相关 的 顺 式 作用 元 件 的 变异 , 推 
测 有 机 磷 抗 性 品系 中 CYP641 的 表达 是 受 位 于 染色 
体 2 的 反 式 作用 因子 的 调控 ; 该 作用 因子 是 转录 抑 
制 子 , 负 调 控 CYP641 的 表达 , 抗 性 突变 解除 了 这 种 
抑制 , 使 CYP641 在 抗 性 品系 中 过 量 表 达 
( Feyereisen et al., 1995) , 

家 蝇 CYPOD 和 果 晶 Cyp6a2 在 抗 性 品系 中 过 
量 表达 同时 受 顺 式 和 反 式 调控 。 拟 除虫菊 酯 抗 性 品 
系 (LPR) 的 CYP6D1 基因 的 5" -侧翼 区 包含 一 段 15 
bp 的 插入 ,该 片段 插入 打 断 了 一 个 转录 抑制 子 Cfi-l 
的 结合 位 点 ,该 结合 位 点 的 失去 降低 了 Gfi-l 对 
CYP6D1 基因 表达 的 抑制 作用 ,导致 CYP6D1 的 表 
达 量 提升 约 10 倍 ( Gao and Scott，2006 ) ; 进一步 研 
究 发 现 , CYPOD 的 表达 也 受 染色 体 2 的 反 式 作用 
因子 的 调控 ,但 该 因子 还 没有 得 到 鉴定 (Lin and 
Scott, 2011) 。 高 抗 性 的 91-R 品系 果 蝇 的 Cyp6a2 
基因 5' ff 3& pXC £3 6 56 E SJ. CnCC/maf 结合 位 点 ， 
CnCC( Nrf2. 的 同 源 基 因 ) 起 转录 活化 子 的 作用 
(Misra et al., 2013) ;在 DDT 敏感 品系 果 晶 中 ,该 结 
合 位 点 不 完整 ,CYP6A2 表达 量 也 相应 较 低 (Wan et 
al., 2014) ;遗传 学 的 实验 数据 显示 DDT 抗 性 品系 
中 Cyp6a2 的 增强 表达 还 需要 位 于 染色 体 3 的 反 式 
作用 因子 (Maitra et al., 2000) 。 

P450 在 抗 性 昆虫 中 过 量 表达 也 可 能 归 因 于 基 
因 拷 贝 数 增加 和 转录 增强 双重 因素 。Cyp6g1 在 有 
些 个 体 中 同时 具有 Accord 转 座 元 件 插入 和 基因 复制 
(Schmidt et al., 2010) ; TE Pi TE Si f FE io P Az 3 
Cyp9m10 基因 重复 和 顺 式 转 座 元 件 (CuRE1 ) 共 同上 
调 该 基因 的 表达 (Itokawa et al., 2010; Wilding 
ef al., 2012) 。 

4.2 酶 活性 的 改变 

P450 介 导 的 抗 药性 可 能 涉及 到 酶 活性 的 改变 。 

在 果 晶 高 抗 性 的 RDDTR 品系 中 发 现 CYP6A2 发 生 
























































了 R335S, L336V, V476L 3 个 点 突变 ,重组 表达 的 
CYP6A2vSVL 突变 体 表现 出 增强 的 代谢 DDT 的 活 
性 ( Amichot et al., 2004) 。 

P450 介 导 的 抗 药性 也 可 以 是 因为 具有 新 代谢 
活性 P450 的 存在 。 从 拟 除虫菊 酯 抗 性 的 棉铃 虫 中 
发 现 了 一 个 新 的 P450 ( CYP337B3 ) ,该 蛋白 的 编码 
基因 推测 是 由 在 染色 体 上 紧密 相连 的 CYP337B1 和 
CYP337B2 基因 间 发 生 不 均等 交换 (unequal 
crossing-over ) 所 形成 的 舰 合 体 ,这 一 重组 事件 产生 
的 蛋白 (CYP337B3 ) 具有 CYP337B1 和 CYP337B2 
蛋白 不 具备 的 催化 氰 戊 菊 酶 羟基 化 的 活性 。 这 一 发 
现 突破 了 以 往 的 对 PASO 介 导 抗 药性 的 概念 ,表明 
P450 的 上 调 表达 或 对 探 针 底 物 催化 活性 增强 不 能 
用 作 评 判 P450 在 抗 药性 中 起 作用 的 决定 性 指标 。 

高 水 平 抗 性 有 可 能 是 酶 量 的 增加 和 酶 活性 增强 
共同 作用 的 结果 。DDT 高 抗 性 的 RDDT" 品系 果 蝇 
的 CYP6A2 不 仅 存 在 上 文 所 述 的 更 高 活性 的 点 突变 
( Amichot et al., 2004) ,相对 敏感 品系 而 言 , Cyp6a2 
基因 的 表达 量 也 高 得 多 ( Misra et al., 2013), 


















































5 结语 





昆虫 的 危害 是 人 类 面临 的 一 个 实际 问题 ,化 学 
防治 仍旧 是 当今 害虫 防治 的 主要 手段 。 人 类 为 防治 
害虫 ,研发 了 各 种 结构 不 同 、 作 用 靶 标 和 作用 方式 各 
异 的 杀 虫 剂 ,但 使 用 一 段 时 间 后 ,昆虫 无 一 例外 地 产 
生 了 抗 药性 。 大 量 事例 表明 PASO 在 昆虫 对 各 种 类 
型 的 杀 虫 剂 的 抗 药性 发 展 过 程 中 起 着 非常 重要 的 作 
用 。 近 年 来 ,对 由 P450 介 导 的 杀 忠 剂 代谢 抗 性 机 种 
的 认识 逐渐 深入 ,但 在 分 子 水 平 上 比较 系统 的 研究 
工作 还 仅 限 于 少数 几 种 昆虫 对 少数 几 种 药剂 的 抗 
性 ;大 多 数 研究 还 停滞 在 抗 药性 与 P450 的 相关 性 描 
述 ,而 没有 建立 P450 与 抗 药 性 的 因果 关系 ; 抗 性 相 
X P450 的 底 物 谱 及 其 基因 表达 调控 机 制 远 没有 得 
到 全 面 或 清楚 的 阐明 。 这 种 局 面 的 形成 很 大 程度 上 
归 因 于 P450 的 多 样 性 与 复杂 性 ,使 得 解析 多 样 化 的 
P450 的 功能 与 调控 机 制 的 工作 非常 困难 。 随 着 昆 
虫 全 基因 组 序列 资源 的 日 益 丰 富 , 加 上 遗传 操作 AE 
物化 学 和 分 子 生 物 学 技术 的 飞速 发 展 , 必 将 促进 该 
一 重要 主题 研究 工作 的 快速 进展 。 目 前 已 取得 的 研 
究 发 现 给 予 我 们 许多 重要 的 启示 : PASO 介 导 抗 性 
的 普遍 性 与 交互 抗 性 强调 了 P450 结构 功能 与 调控 
研究 的 重要 性 ; PASO 介 导 抗 性 的 进化 可 塑性 提醒 
我 们 抗 性 监测 和 抗 性 治理 要 因地制宜 并 防范 抗 性 等 
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位 基因 的 异地 传播 与 扩散 ;， P450 介 导 抗 药性 的 分 
子 机 制 的 多 样 性 与 多 重 性 表明 抗 性 等 位 基因 存在 数 
量 多 样 化 与 生态 演 替 的 可 能 性 ,提示 抗 性 机 制 的 研 
FE . 抗 性 监测 以 及 抗 性 治理 要 有 动态 的 理念 。 
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